6 Immunità Innata  cellule e molecole by Chiricolo, Mariella
Immunità naturale o aspecifica 
o innata 
• E' la resistenza che ogni individuo possiede nei 
confronti dei patogeni indipendentemente da 
ogni precedente contatto 
 
• E’ dovuta al riconoscimento di strutture 
tipicamente microbiche  
da parte di recettori preformati 
 
• E’ immediata = 0-4 ore 
 
• Importante nei primi momenti di infezione 
 
Barriere epiteliali 
 
Sudore : acidi grassi e pH acido 
Saliva, lacrime e secrezioni nasali : lisozima e fosfolipasi 
Succo gastrico : pH acido 
Apparato respiratorio : surfattante  
La normale flora cutanea e gastroenterica previene la colonizzazione da parte di 
patogeni 
Cellule dell’immunità innata 
 
• Granulociti del sangue periferico e 
non 
• Monociti / macrofagi 
• Cellule dendritiche 
• Cellule NK 
 
e, non ultime, cellule endoteliali 
 
Granulociti 
G. Neutrofilo 
G. Basofilo 
G. Eosinofilo 
Mastocita 
Monocita : morfologia, 
differenziazione a 
macrofago nei differenti 
tessuti e attivazione 
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Cellule dendritiche 
Le riprenderemo nell’immunità adattativa 
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Le cellule Natural Killer sono anche 
chiamate  
«Large Granular Lymphocytes LGL» 
 
Una piccola percentuale 
(10-15%) di linfociti ha 
caratteristiche 
morfologiche di "grandi 
linfociti granulari". 
 Queste cellule vengono 
dette Natural Killer 
perchè possono lisare 
cellule infette da virus o 
tumorali senza averle 
mai viste prima. 
Possono essere stimolate 
da citochine e 
aumentare di 100 volte 
la loro attività killer 
 
Se un microorganismo 
riesce ad entrare 
nell’organismo cosa gli 
succede? 
 Viene «visto» da particolari 
 
 sensori 
 
presenti sulle cellule dell’immunità innata  
 
 
I sensori si chiamano   
Pattern Recognition Receptor (PRR) 
e riconosceranno i  
Pathogen-Associated Molecular Pattern 
(PAMPs) 
 molecole presenti sui  
microorganismi ma non sulle cellule del nostro 
organismo 
 PRR 
PAMPS 
Abbas, Lichtman, Pillai. Cellular and 
Molecular Immunology. 8 Ed. Elsevier 
Esempi di PAMPs 
Dove si trovano 
e come sono fatti 
questi  
PRR 
P
R
R 
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PRR «fuori» e «dentro» la 
cellula 
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Toll-like receptors 
Il ruolo dei TLR è quello di 
attivare le cellule 
dell'immunità innata in modo 
che producano citochine e 
molecole di superficie che 
stimolino l'immunità 
adattativa 
 
Vie di 
segnalazione 
e  
funzione dei 
TLRs 
Abbas, Lichtman, Pillai. Cellular and Molecular 
Immunology. 8 Ed. Elsevier 
Risposta infiammatoria 
E’ una modalità attraverso la quale il sistema 
immune risponde alle infezioni e ai danni dei 
tessuti:  
 
1) Accumulo di fluidi (derivati dal   sangue) nei 
tessuti extravascolari del sito dell’infezione o 
del danno 
 
2) Accumulo di proteine plasmatiche 
 
3) Accumulo di leucociti 
 
Come avviene la fuoriuscita delle 
cellule dai vasi? 
 
Sono necessarie: 
 
• Molecole di adesione  
• Sostanze prodotte da cellule 
 
 
 Molecole di adesione presenti sulle 
membrane cellulari 
Abbas, Lichtman, Pillai. Cellular and Molecular 
Immunology. 8 Ed. Elsevier 

Le citochine rappresentano 
una sorta di linguaggio  
molecolare per la 
comunicazione tra le diverse 
cellule del sistema 
immunitario e tra queste ed 
altri sistemi 
CITOCHINE 
 
 
Pleiotropismo 
una stessa citochina potrà agire su 
diverse cellule 
 
Ridondanza  
diverse citochine agiscono sulla stessa 
cellula 
 
Sinergia 
 diverse citochine hanno lo stesso 
effetto su una cellula 
 
Antagonismo 
 una citochina attiva ed un’altra 
inibisce un’azione sulla stessa cellula 
Metti diapo dell’Abbas sulle citochine 
dell’imm innata 
 
Chemochine 
• Hanno azione chemiotattica cioè 
«attraggono» i leucociti nei siti di 
infezione 
• Regolano il traffico linfocitario e 
leucocitario nei tessuti linfoidi 
periferici 
• Sono prodotte da: macrofagi, 
neutrofili, linfociti, cellule 
endoteliali e fibroblasti 
 
Migrazione dei leucociti dal 
sangue ai tessuti 
Neutrofili, monociti e linfociti  usano essenzialmente gli stessi meccanismi per    
uscire dai vasi 
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Attivazione delle integrine 
Il legame della 
chemochina al suo 
recettore modifica 
molecole fibrillari 
all’interno della 
cellula che sono 
legate alle 
integrine, ciò rende 
l’integrina stessa 
più accessibile al 
suo controrecettore 
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Vie di 
segnalazione 
e  
funzione dei 
TLRs 
Ripetuta 
Abbas, Lichtman, Pillai. 
Cellular and Molecular 
Immunology. 8 Ed. Elsevier 
Stato antivirale 
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Le cellule NK non hanno il 
recettore CD3, tipico dei 
linfociti T, non posseggono TLR, 
ma posseggono i recettori CD56 
e CD16 che le caratterizzano  
……..ritorniamo sulle cellule NK per soffermarci sui 
recettori di queste cellule 
 
 Struttura dei 
recettori  
inibitori o 
attivanti  
presenti sulle 
cellule NK 
Abbas, Lichtman, Pillai. 
Cellular and Molecular 
Immunology. 8 Ed. Elsevier 
Funzione dei 
recettori 
inibitori  
sulle cellule NK 
 
 
IPOTESI DEL  
«MISSING 
SELF» 
Abbas, Lichtman, Pillai. 
Cellular and Molecular 
Immunology. 8 Ed. Elsevier 
 
Quindi…. 
L’infezione virale spesso provoca down-regulation 
di MHC I, con conseguente lisi 
delle cellule infettate 
Ma…. 
i virus hanno evoluto vari sistemi per eludere 
questo meccanismo:  
• produzione di chemochine che inibiscono le NK 
• legame ad una citochina (IL-18) che è un 
attivatore delle NK 
• mantenimento di HLA  
• produzione di molecole HLA-simili (mimicry) ecc 
Meccanismi che limitano le 
risposte innate 
 
Le risposte innate sono regolate da 
meccanismi che limitano un potenziale 
danno ai tessuti 
IL-10 è una citochina prodotta da 
MACROFAGI  
e  
CELLULE DENDRITICHE 
 e inibisce la loro stessa attivazione 
 (meccanismo a FEEDBACK) 
Esistono anche altri segnali negativi che 
bloccano i segnali attivanti (IL-1RA) 
 
 
 
